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学位論文内容の要旨
分子標的薬や抗癌剤の進歩にもかかわらず、進行肝癌や転移性肝癌の予後は不良であり、早期の状
態で鋭敏に反応するマーカーの開発が望まれる。Dickkopf 蛋白ファミリーに属する Dkk-3 のホモログ




まず肝細胞癌株（Hep3B および Huh7）と末梢血単核細胞を共培養し、REIC 蛋白を加え抗腫瘍作
用を比較した。day5 で MTT にて評価を行うと、REIC/Dkk-3 蛋白の添加により有意に細胞死が誘導
されていた。(Hep3B: 82.0 ± 16.3%, Huh7: 72.6 ± 9.1%) 
対象は 2008 年から 2017 年に初回肝切除もしくはラジオ波焼灼療法を行った全 194 例とした。保存血
清を用いて ELISA 法で血清中の REIC/Dkk-3 蛋白量を測定した。血清中の REIC/Dkk-3 蛋白量につ
いて中央値(1674 pg/mL)で 2 群に分け予後や再発との相関を検討した。血清 REIC/Dkk-3 蛋白量が中
央値より高い群で生存率は高く（p=0.08）、再発率は有意に低かった。(p=0.04) 
Ad-REIC療法は、肝細胞癌及び転移性肝癌に対する安全で効果的な新規治療法となる可能性があり、













らの in vitro の研究から、REIC が末梢単核球を活性化することで、肝臓がん細胞に対して抗がんに働
くことが確認された。 




 本研究は、血中 REIC が、肝臓がんの予後を予測する優秀なマーカーとなる可能性を示した重要な成
果であることから、価値ある業績と認めるものとする。 
よって、本研究者は、博士（医学）の学位を得る資格があると認める。
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